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l- Introduction/Définition 


On désigne sous ce terme un vaste groupe de produits, hétérogènes sur le plan 
biochimique et pharmacologique, dont le trait commun est une action nettement 
réductrice sur les symptômes psychiques et physiques de lanxiété Les 
tranquillisants se différencient, dans la classification de Delay et Deniker ,des autres 
psycholeptiques également pourvus d'effets sédatifs : 
- des neuroleptiques par leur absence d'effets antipsychotiques et d'effets latéraux 
neurologiques de type extrapyramidal ; 
- des hypnotiques par leur absence d'action directe sur le sommeil. 
On appelle anxiolytiques ou tranquillisants une classe de médicaments 

possédant, à divers degrés : 

Y La propriété de réduire la tension émotionnelle et l’anxiété (manifestations 

psychologiques et somatiques), d'induire le sommeil. 

Une action myorelaxante et anti comitiale. 
.Les benzodiazépines constituent les produits les plus nombreux des anxiolytiques, 
ils peuvent entrainer une dépendance d’où la prudence et la soumission aux règles 
strictes de prescription. 


Il- Intérêt de la question 
e Savoir distinguer les différents types d’anxiolytiques 
e Connaitre les effets pharmacologiques, thérapeutiques, indications et contre 
indications des anxiolytiques. 
e Connaitre les effets indésirables. 
e Savoir expliquer les règles du bon maniement des anxiolytiques. 


IIll- historique 

e En 1954 sont décrites les propriétés pharmacologiques du Méprobamate par 
BERGER. 

e En 1960 STERNBACH synthétise le librium et ouvre l’ère des 
benzodiazépines qui d'emblée connaissent un succès commercial 
considérable. 

e La découverte des récepteurs aux benzodiazépines au niveau central, leur 
confère une place toute particulière au sein des anxiolytiques. 


IV- Effets cliniques des anxiolytiques : cinq effets principaux : 
1- Effet anxiolytique : Effet principal : réduction de l'anxiété et de ses 
manifestations. 
2- Effet sédatif : à l’origine de la somnolence, sous tend l’action hypnotique 
de benzodiazépines. 
3- Effet anticonvulsivant : est limite aux tranquillisants à action GABA- 
ergique- (Diazépam ou Clonazepam) par contre les carbamates possèdent 
une faible activité anti -convulsivante. 
4- Effet myorelaxant : est l'apanage des BZP, est lie à l'inhibition du contrôle 
du tonus musculaire à l'exemple le Tetrazepam (myolastan), les carbamates 


sont également myorelaxants par contre les produits serotoninergique ne 
possèdent aucune action sur le tonus musculaire. 
5- L'effet amnésiant: est plus un effet latéral gênant rencontré lors des 
prescriptions prolongées des BZP à action courte. 


V- Classification 
La classification des anxiolytiques est chimique On distingue clairement les 
benzodiazépines d’une part ,ils dominent la classe par leur nombre ,et les 
« autres » : hydroxyzine,buspirone 
À- Benzodiazépines (BZP). 
B- Anxiolytique non benzodiazepiniques. 
C- Carbamates. 
D- Benzoxazépine. 
E- Hydroxyzine. 
F- Azapirones. 
G- Autres médicaments à action anxiolytiques. 
A- Benzodiazépines : (BZP) 
A-I- Pharmacocinétique : Ce sont des bases faibles. 
Y Forte lipophile. 
Y Diffusent très bien les barrières : 
- Hémato-méningée: Rapidité de l'action centrale. 
- Barrière placentaire : imprégnation fœtale. 
- Cellule hépatique. 
Vitesse de résorption : 
- Voie orale: elle est rapide (30° à 6h) 
- Voie IM : plus lente que la voie orale. 
- Voie IV : l'absorption est massive et rapide. 
A-2- Métabolisme et élimination: 
- métabolisme hépatique, l'élimination en majeure partie rénale, le reste dans les 
fèces. 
- demi-vie : || existe 3 groupes : 
1 -BZP à demi -vie longue. 
2- BZP à demi- vie intermédiaire. 
3- BZP à demi- vie courte. 
1- BZP à demie vie longue : Demi-vie> 24 h, utilisés comme anxiolytiques. 
EXP : Chlordiazepoxide (Librium) ; Chlorhydrate dipotassique (Tranxene) ; 
Diazépam (Valium) ; Prazepam (Lysanxia). 
2- BZP à demi vie intermédiaire : - Demi-vie entre 5 h et 12h ,soit comme 
anxiolytiques ou hypnotiques. 


Exemple: Bromazepam (Lexomil); Lorazepam (Temesta) ; Nitrazepam 


(Mogadon)) ; 


Oxazepan (seresta). 


3- BZP à demi vie courte : - demi-vie inférieure à 5h. - Utilisé comme 


hypnotiques. 


- Triazolam (Halcion). 


A-3- Taux plasmatiques : 
Sont variables, cependant les BZP passent a travers la barrière placentaire d'ou 
risque de toxicité cardiaque chez le fœtus et risque tératogène d'où abstention 
thérapeutique chez la femme enceinte et allaitante. 


e Chez l'enfant l'absorption e 
e st plus rapide et la demi-vie plus courte que chez l'adulte. 


e Chezle sujet âge, la demi-vie est allongée, l'absorption et métabolisme 


diminuent d'ou l'intérêt de TRT discontinu, à faible dose. 



































DCI N. Commercial Présentation Posologie 
Alprazolam Xanax Cp: 0,25 -0.5 mg 0,5 à3 mg 
Bromazepam Lexomil Cp: 6 mg 6 à 36 mg 
Chlorhydrate Gel: 5 - 10 - 50 mg x 
dipotassique HANXENE Amp inj 20 ,50mg une 
Chlordiazepoxide Librium Cp: 5 mg et 20mg 5 - 20 mg 

Cp: 2 mg. 
Clonazepam Rivotril Amp inj : 1mg, 0,5 - 4 mg 
Sol Buv 
Cp:2-5-—10mg 
Diazepam Valium FPE RENE 10 - 20 mg 
, 2-3 cp) 
Cp: 1 mg 
Lorazepam Temesta Cp :2.5mg de.5mg 
Prazepm Lysanxia Cp: 10 mg 10 à 40 mg! 





e Chez l'insuffisant hépatique, il existe un risque de surdosage. 





B-Anxiolytique non BZP 
B- l- Carbamates : Aujourd'hui ce groupe ne comprend qu'un seul représentant 
le méprobamate (Equanil) aux effets anxiolytiques, il s'adresse aux mêmes 
indications que les BZP. 
- Leur action sédative et dépressive sur le système activateur réticulaire, au 
niveau cortical justifie son utilisation à visée hypnotique, dans la prémédication 
et les suites de l’anesthésie. 











Produit N. Commercial Présentation Posologie 

Cp : 250 mg 400 mg à 

Equanil Méprobamate 400 mg | 
Amp in)j : 400 mg 1200 mg par jour 
Cp: 100 m 

Atrium Tetrabamate P g 300 à 1200 mg) 
Cp: 300 mg 

Procamadiol Méprobamate Gel: 400 mg 400 à 1200 mg) 














B-2- Benzoxapine : il a un effet anxiolytique sans phénomènes de dépendance, sa 
posologie est de 150 mg) 

B-3- Hydroxyzine: (Atarax), dérivée pipéraziné, absence d'effet amnésiant et de 
phénomène de dépendance (50 mg/j) voire jusqu'a 300 mg/|. 

B-4- Azapirones: Représente par la Buspirone (Buspar), anxiolytique a impact 
serotoninergique (15 à 20 mg). 


C- Autres médicaments à action anxiolytiques : 
-Amitriptyline (Laroxyl). 

-Prométhazine (Phenergan). 

-Haldol à faible dose. 

-Dogmatil (Sulpiride). 

-Bétabloquants. 


VI - Indications des anxiolytiques 

A- Psychiatriques : 

- Crise d'angoisse aigue. 

- TOC (Troubles Obsessionnels Compulsifs) en association avec les antidépresseurs 
sérotoninergiques. 

- PTSD (état de stress post-traumatique) améliore la symptomatologie fonctionnelle (en 
association avec les antidépresseurs). 

- les états anxieux durables ou passagers et leurs équivalents somatiques 

- sevrage des toxicomanies 

- Dépression à composante anxieuse (en association avec les AD). 

- Etats confusionnels 





- Sevrage éthylique (prévention des manifestations anxieuses et 
convulsives). 

- Delirium tremens. 

B- indications médicales 


1-Anesthésie 

- Prémédication (pré-anesthésie). 
-Anesthésie légère de courte durée. 
- Endoscopie. 

- Réveil post anesthésique. 


2-Neurologie et médecine générale 

Epilepsie. 

Etat de mal épileptique (Rivotril et Valium par voie parentérale). 
Convulsions fébriles de l'enfant (Valium par voie rectale). 
Hypertonie musculaire. 

Tétanos. 

Mouvements anormaux. 

Douleurs rebelles (Névralgies, Cancer). 

Myoclonies. 

syndrome de jambes sans repos 

Certains tremblements (émotionnels, lithium). 

Prurit, eczémas, Psoriasis, Asthme. 

Colopathies, HTA, UGD. 


SOC RAR NS RENTE 


VII- Contre-indications 

Y_ Myasthénie 

Y Allergie connue au produit 

Y”_ Insuffisance respiratoire. 

Ÿ_ Insuffisance hépatique et 
rénale 

Y__ lvresse aigue pathologique 

Y Grossesse. 

Y”_ insuffisance cardiaque 

Y” Précautions chez le sujet âgé 


VIII- effets indésirables 
Ÿ” Somnolence. 
Y_ Dysarthrie. 
Y Vertiges. 
Y_ Dépression (Diazépam). 
Y Agressivité et excitation (en association avec l'alcool). 
Y”_ Effets amnésiques. 
Y Allergies aux BZP (rush cutané). 
Y Pancytopénie (chlordiazepoxide). 
Y” Troubles sexuels (impuissance). 
Y Enurésie. 
Ÿ 


IX- Dépendance aux benzodiazépines et syndrome de sevrage 
L'utilisation des anxiolytiques est très souvent prolongée abusivement, soit par 
automédication, soit par complaisance ou induction de la part des médecins. Le 
risque de dépendance psychique et physique doivent être annoncées aux 
malades dés la première prescription. 
1-La dépendance psychique: s'exprime par l'installation progressive de la 
dépendance et peut constituer, dans certains cas, une véritable toxicomanie. Cet 
attachement excessif est lié à la fois aux aspects symboliques et relationnels de la 
prise de tranquillisants et aux propriétés euphorisantes de leur utilisation 
chronique. 
2-La dépendance physique : mise en évidence par le syndrome de sevrage, qui 
apparait en général après l'arrêt brutal d'un traitement prolongé à posologie 
élevée et préférentiellement avec les BZP de demi-vie courte. 
3-Les premiers symptômes : surviennent 2 à 10 jours après l’arrêt des prises. 
On observe : 
Y” Des phénomènes de rebond (anxiété, insomnie) 
Y Des états dysphoriques ou dépressifs 
Y” Des troubles perceptifs (vision troublée, hypersensibilité aux stimuli auditifs, 
nausées) 
Des tremblements 
Des sueurs 
Tachycardie, hypotension 
Etats confusionnels 
Crises comitiales 
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X- Règles de prescription 

Eviter les prescriptions systématiques. 

Eviter les prescriptions prolongées (ne pas dépasser 12 semaines) 
S'assurer de l'efficacité du TRT à faibles doses. 

Déconseiller la prise d'alcool. 

Limiter la durée des traitements et prévoir des fenêtres thérapeutiques. 
Le sevrage doit être progressif. 
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élimination et risque de surdosage et l'apparition de confusion mentale. 


“ 


La posologie doit être adaptée chez le sujet âge du fait du ralentissement de l' 


Ne jamais prescrire un tranquillisant à un sujet déprimé avant sa mise sous 


antidépresseur car majore le ralentissement, masque le risque suicidaire et ne 


traite pas la dépression. 


Ÿ”_ Quant aux associations médicamenteuses, il est à noter que les tranquillisants 
en général potentialisent les effets des autres psychotropes et il n'existe pas 


de réelle association dangereuse 


